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Richard Delarue 


Comprendre I'arret des statines 

1. Zhang H, Plutzky J, Skentzos S, et al. Discontinuation of statins in routine care settings: a corhort study. Ann Intern Med 
2013;158:526-34. 


L es statines font aujourcThui partie des medi- 
caments les plus presents dans le monde. 
Nombre de patients traites vont pourtant ar- 
reter, transitoirement ou definitivement, leur traite- 
ment. Cet arret a ete suivi dans plusieurs etudes 
d’une augmentation significative des evenements 
cardiovasculaires et des deces. Les raisons a I’ori- 
gine de ces arrets ainsi que leur frequence et le de- 
venir des patients restent mal connus. 

Une etude americaine a analyse retrospectivement 
une cohorte de 107 835 patients traites par sta- 
tines (principalement atorvastatine et simvastatine) 
entre 2000 et 2008. Un peu plus de 53 % des 
patients ont cesse leur traitement pendant la 
periode etudiee. II a ete difficile de recueillir avec 
precision la cause de I’arret, qui etait declaree par le 
patient lui-meme. 


Un effet indesirable rapporte au traitement a ete notifie 
par un peu plus de 1 7 % des patients, le plus souvent 
d’ordre musculaire. Au total, la survenue de myalgies 
ou de myopathies a concerne 4,7 % des patients. 
Des formes graves, a type de rhabdomyolyse, ont ete 
rarissimes (0,006 % des patients). Les autres princi- 
paux effets secondaires ont ete hepato-biliaires et 
gastro-intestinaux. La survenue d’un effet indesirable 
relie a la prise d’une statine a fait cesser le traitement 
chez environ 60 % des patients. Un des points inte- 
ressants de cette etude est que plus de la moitie de 
ces patients qui avaient arrete le traitement I ’ont repris 
dans I’annee suivante, et que plus de 90 % de ces 
patients ont assez bien tolere la reprise du traitement 
pour continuer a le prendre au-dela de 1 2 mois. Cette 
information est d’autant plus surprenante que 
presque la moitie des patients qui avaient arrete puis 
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repris le traitement ont ete traites avec le meme medi- 
cament a des doses identiques, et meme parfois plus 
importantes. En revanche, parmi les patients qui ne 
I’ont pas tolere une seconde fois, il semble que les pro- 
blemes musculaires soient toujours au premier plan. 
Enfin, ont ete analyses les patients qui avaient arrete 
les statines pour des raisons autres que des effets 
secondaires : dans ce cas aussi, deux tiers ont ete 
traites a nouveau et presque tous ont continue le trai- 
tement au-dela de 1 2 mois. 


Le taux d ’arret des statines pour effets secondaires 
dans cette etude a large echelle semble comparable 
a celui qui etait rapporte dans les etudes cliniques. II 
n’est pas discute dans cette etude de difference en 
fonction de la statine utilisee. Enfin, les possibles de 
retraitement, peut-etre moins evidentes si la cause 
d ’arret est musculaire, offrent des perspectives aux 
patients qui vont devoir arreter leur traitement, quelle 
qu’en soit la cause. 

•RD 


Encore les statines contre le cancer 


1. Tsan YT, Lee CH, Ho WC Lin MH, Wang JD, Chen PC. Statins ans the risk of hepatocellularcarcinoma in patients with hepatitis C 
virus infection. J Clin Oncol 2013;31 :1 51 4-21 . 


D ans ces pages, nous avons deja evoque le 
role protecteur possible des statines dans la 
survenue des cancers ou le devenir des pa- 
tients traites. 

Dans cette etude epidemiologique de grande enver- 
gure, des auteurs taiwanais ont etudie le risque de 
survenue de carcinome hepatocellulaire chez les 
patients infectes par le virus C en fonction de la prise 
de statines. 

Cette etude a inclus des patients majeurs chez qui le 
diagnostic d’infection a virus de I’hepatite C a ete 
porte entre 1 999 et 201 0 (les patients positifs pour le 
virus de I’hepatite B sont exclus). Les auteurs souli- 
gnent que ce problerme etant considere tres impor- 
tant par les autorites, le recueil de donnees est quasi- 
ment exhaustif dans leur pays, autorisant des 
analyses de cohorte fiables. I Is ont pu pour ces 
patients documenter les prescriptions de statines, en 
rapportant aussi la quantite journaliere prescrite. 

La prescription de statines a concerne 35 023 patients 
de leur cohorte de 260 864 patients infectes par le 
virus de I’ hepatite C. L’incidence globale du carci- 
nome hepatocellulaire a ete environ de 1 % par an. 


L’incidence chez les patients traites par statines a ete 
de 340,5 pour 1 00 000 patients-annees contre 1 1 1 0,2 
chez les patients qui n’en ont pas regu, difference tres 
significative sur le plan statistique. II existe de plus une 
correlation tres marquee entre la quantite de statine 
prise par jour (plus elle est importante, plus le risque 
diminue), ainsi qu’avec la duree du traitement (plus 
elle est prolongee, plus la diminution est marquee). 
Ces analyses ont ete reprises en ajustant a de pos- 
sibles facteurs confondants (comme la presence 
d’une cirrhose, le traitement antiviral, Page, le sexe. . .), 
et les resultats restent tres significatifs. 

L’intensite de la diminution du risque est tres impor- 
tante dans cette etude, de I’ordre de celle qui peut 
etre notee avec le traitement par P interferon (environ 
50 % de diminution...). On peut done etre sceptique 
et attendre des etudes de confirmation. Mais la pre- 
sence d’un clair « effet-dose » encourage a penser 
qu’il s’agit reellement d’un effet direct des statines. 
Ce n’est finalement que des etudes prospectives qui 
pourront nous donner les conclusions de cette 
hypothese. 

• RD 
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